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新奇 貞代(長崎県)昭和30年8月8日生 | 量の測定を行った。
授与年月日 平成3年 3月31日 | ③ケタミンの抗不整脈作用
主論文ハロセン麻酔下におけるケタミン投与量 | 同様の GOF麻酔犬で Epをlμg /kg/ min投
がエビネプリン誘発不整脈関値(ADE) I 与し， VPC出現とともに半量に減量して(この条件下
に及ぼす影響 | では VPCの出現は続くことを確認した)，ケタミンを
論文内容の要旨 6mg/kg静注し， VPCが消失するか否かを見た。これ
緒言 | はDowdy(1968)らの実験と同量である。 VPC出現時
ケタミンは，摘出心筋において負変力作用を示すに ! と消失した時点で諸量の測定を行った。
も拘らず，生体下では中枢性，末梢性交感神経刺激作 | 測定値は， Ep投与前後の変化量(ム)として比較し，




告が見られるが，特にハロセンが心筋のエビネフリン 1) ADE 
(Ep)の感受性を高め，不整脈催起性を有するため K2"'10群では ADEが有意に低下し， %ADE (各
両薬の併用は不整脈誘発実験によく用いられる。著者 I K群の ADE/各C群の ADEx100)は， K20群と他の
は，ハロセン麻酔犬においてケタミンの投与量と Ep I K群との聞にのみ有意差が認められた。又，血竣ケタ
誘発不整脈関値 (ADE)の関係と，血竣中及び副腎カ | ミン濃度と%ADEの聞には有意な相関関係 r=0.617 
テコラミン (CA)分泌量について検討した。 (P=0.0015)が認められ， 2次回帰曲線Y=74.25・
実験方法 I 1.13X+0.086X2(Y: %ADE， X :血紫ケタミン濃
①ケタミンがADEに及ぽす影響 | 度)が得られた。
雑種成犬36頭を対象とし，ぺントパルピタール25mg I 2) Ep投与前後の血紫 Ep変化量(ム SE)，収縮期血
/kg静注後気管内挿管し，笑気2L/min，酸素1L/ I 圧の変化量(ム SBP)，拡張期血圧の変化量(ム DBP)，
min，ハロセン 1%にて維持した。次に，心電図(I誘 | 心拍数の変化量(ム HR)
導)を装着し，直接動脈圧用カテーテノレを右大腿動脈 | ムSEは，各C群と各K群の間に有意な差はなかっ
より，輸液ラインを両大腿静脈に各々挿入し，静脈カ | た。ム SE/ADEは， K6群においてのみC群より高
テーテル直前に三方活栓をつけて薬剤注入lレートした。 I値を示した。ム SBP/ ADEは，各K群は共に各C群
副腎 CA分泌を測定する群では，左後腹膜切開にで左 | に比べ有意に高値を示した。又，ム DBP/ ADEもK
副腎静脈に20Gカテーテルを挿入し，副腎静脈採取用 I 2群を除いた他のK群で各C群より有意に高値であり，
とした。 1時間の安定期間の後に，対照 (C)群は IK2群も同様の傾向が認められた。ム HR/ADEは，
Ep (1 ml / hr=O.lμg/kg/minとなるように希 I K4，6，10群においてC群に比べ有意に高値を示した。
釈した)を 1μg/kg/minで投与し，心電図上 VPC I 3)副腎のCA分泌量
が10秒間に 2個以上出現するまで持続させ，直後に投 | 副腎静脈Ep濃度 (AdE)はK10群では前値が1.2:!:
与を中止し，この Epの投与両を ADEとした。ケタミ 3.9 ng / min，ケタミン投与後5.2:!:1.9と有意に低下
ン群はこの30分後よりケタミンの投与を開始し，その | し， K4群でも同様の傾向を示した。ノルエビネフリ
投与量 (2，4，6，10，20，40mg /kg静注後引き続き同量 | ン (AdNE)は低値で有意な変化を示さなかった。
を時間当り持続投与)によってK2，4，6，10，20，40群の | ③ケタミンの血竣Ep濃度へ及ぽす影響
6群に分けた(各群n= 6)。ケタミン投与15分後より | ムSEはC②群が5.8::!::0.8ng/ mlで， K4②群が
Ep投与を開始して， ADEを求めた。さらに'，K4，10 I 7.3:!:1.8と有意に高値を示した。
群ではケタミン投与前と投与10分後に，各々のC群で | ③ケタミンの抗不整脈作用
はADEを求める前に生食水を投与前と投与10分後に | 全例でケタミン 6mg /kg投与にて SBP，DBPは
各々 1分間副腎静脈血を採取し， CA濃度を測定した。 I低下し， VPCは消失した(血竣ケタミン濃度は14.3士
Ep投与前，VPC出現時，ケタミン投与15分後に血圧 I 1.9μg/ml)が，数10秒後に再びVPCが出現した。
心拍数，血援Ep，血紫ケタミン濃度を測定した。 I 考察および結酪
②ケタミンが血紫 Ep濃度へ及ぽす影響 | ケタミンの 2"'10mg/kg/ hrの投与量によって
GOF麻酔犬で対照 (C②)群と実験
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与後の血築Ep濃度がケタミン群で有意に高値を示し | 実験的に明らかにし，麻酔の臨床に重要な示唆を与え
たことから， Lundyらが報告した CAの神経外取込み | る論文である。
抑制による Epの作用増強に基づくものと思われた。 I 医学研究科委員会は，審査委員の報告にもとづきこ
また大量のケタミン投与時も Epの作用増強は見られ， I れを討議した結果，本論文は麻酔学に寄与するところ
一方，静注投与でのみ示されたケタミンの抗不整脈発 | が大きし学位に値するものとして合格と判定した。
現に心血管系の抑制を伴うことから，ケタミンの抗不 | 審査担当者 主査 教授 後藤 祐
整脈作用はこれら両者の相殺の結果により出現してく | 副査 教授 釘宮敏定
ると思われた。
論文審査の結果の要旨
新谷貞代は，昭和55年 3月長崎大学医学部を卒業し，
同年 5月医師国家試験に合格した。同年 6月より昭和
57年 5月まで長崎大学医学部附属病院麻酔科にて医員
(研修医)，昭和60年 1月本院麻酔科医員，昭和61年 4
月本院集中治療部助手を経て，平成元年4月国立長崎
中央病院麻酔科医長となり，現在に至る。この間，小
児麻酔の不整脈に関する研究を行い主論文「ハロセン
麻酔下におけるケタミン投与量がエピネプリン誘発不
整脈閥値 (ADE)に及ぽす影響Jを完成させ，他6
編を参考論文として長崎大学大学院医学研究科委員会
に提出した。
長崎大学大学研究科委員会は，これを平成 3年 2月
6日の定例委員会に付議し，論文内容の要旨を検討し，
審査委員を選定した。委員は主査を中心として審査の
上，平成 3年20日の定例委員会にてその結果を報告し
た。
主論文は，犬を用いてハロセン麻酔下のエビネプリ
ン誘発不整脈関値が，ケタミンの投与量によって受け
る影響を，血紫カテコラミン，ケタミン濃度の測定を
行って，検討した。 ADEの低下はケタミン2・10mg/kg
/hrで示され，また血竣ケタミン濃度 (X)と%AD
E (各ケタミン群ωADE/各対照群のADEX100)
(Y)の聞に有意な相関が認められ， Y =74.25・1.13X
+0.086X2の二次回帰曲線が得られた。ケタミンの不
整脈誘発作用は，対照群に比べ，ケタミン群で SBPj
ADE，ム SEjADEが高値を示し，等量のエピネプリン
投与時にケタミン群において血竣エビネフリン濃度が
有意に高いが，副腎のエビネプリン分泌は抑制されて
いることから， Lundyらが示したカテコラミンの神経
外取り込み抑制によるエビネプリンの作用増強の関与
が示唆された。一方，ケタミン 6mg/kgの静注投与は，
エビネプリン誘発不整脈を抑制したが，この作用は持
続が短く，その維持には大量を要し，臨床での抗不整
脈効果を期待してのケタミン投与は出来ない。実験結
果から，ケタミンの臨床使用量での，ハロセン麻酔と
の併用は，エビネプリン誘発不整脈闇値の低下をきた
すので，好ましくないと考えられる。種々の静脈麻酔
薬と吸入麻酔薬の併用が行われているが，このケタミ
ンとハロセンの併用は細心の注意が必要であることを，
副査教授上野 日百
